


























研究成果の概要（英文）：Seasonal allergic rhinitis caused by Japanese cedar (SAR-JC) is 
the most common allergic disease in Japan. The results of our recent study showed that 
about 30% of Japanese individuals develop allergic symptoms during JC pollination season. 
Allergen-specific immunotherapy (SIT) is the only available treatment that can provide 
long-term remission after discontinuation of treatment. Sublingual immunotherapy (SLIT), 
oral administration of the allergen, was introduced as a safety method. We found that 
apolipoprotein A-IV (apoA-IV) were significantly increased in SLIT-treated patients. The 
serum levels of apoA-IV correlated with the clinical effect. The amount of histamine 
released from the basophils in vitro was greatly reduced after the addition of recombinant 
apoA-IV in the medium. Our genetic studies found the association of polymorphisms of IL-33, 
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キーワード：1) 鼻科学、2) アレルギー学、3) スギ花粉症、4) 舌下免疫療法、5) 網羅的蛋白
解析、6) アポ蛋白 A-4、7) DAF、8) Filaggrin 
 
１．研究開始当初の背景 
(1) 2006 年～2008 年に福井県で行った 20 歳


















































から始め、順次増加させ 7 日目に 10 滴にす
る。8 日目からは 20 JAU/mL を１滴から再度
始め、同様に増量する。最終的に 2000JAU/mL
にステップアップし 20 滴（1ml）を毎週舌下
















染色し、目的のスポットを Ettan Spot Picker
に よ り 切 り 出 し た 後 ， MALDI-TOFMS ：
AXIMA-CFR plus を用いて解析、得られた





























全ゲノム解析では、一次解析として 10 万 
SNP をスギ花粉症 93 例とアレルギー陰性コ
ントロール 45 例、二次解析としてスギ花粉
症 234 例とアレルギー陰性コントロール 150
例、3 次解析としてスギ花粉症 370 例とアレ









ナントアポ A4 は、CryJ1 刺激によるヒト好塩
基球のヒスタミン遊離率を抑制した。しかし
ヒト好酸球の IL-4 産生、ヒト CD4 陽性 T 細














図１：アポ A4 と臨床相関 
 














































と同じ IFNR１プロモーター領域の SNP と相








































位のリスクアレルは TT であり、EB ウイルス
により不活化した B 細胞株 70 種類において
アレル別 ORMDL3 発現を調べるとリスクアレ





て、poly-IC で刺激をすると ORMDL3 の発現が
































(7) 全ゲノム解析では、一次解析にて 384 
SNP に絞られ、二次解析にて 26 SNP に絞られ







また DAF のプロモーター領域 rs10746463 が
A/ A になっていると血清中 IgEの高値を認め
た。IgE は総 IgE とスギ特異的 IgE の両方と
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